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りTGF-βシグナルの代表的な下流遺伝子であり、上皮間葉転換（EMT）や抗癌剤耐性に関与するTransforming   
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Disease (PD)であり、癌間質TGFBI低発現/CD8高発現群は全例Partial response＋Stable disease（PR+SD）で
あった。組織TGFBI発現と、血清TGFBI/TGF-β1濃度の検討においては有意な相関を認めず、また血清TGFBI/TGF-
β1濃度においては、いずれも治療効果と相関を認めなかった。 
４） 考察 
TGFBIはTGF-βシグナルの活性化によって分泌される蛋白としても知られ、コラーゲンやフィブロネクチン、ラ
ミニンなどの細胞外蛋白とインテグリンを介して接着することにより、細胞増殖や接着、遊走や分化と関連する
と考えられている。こういった点より、癌間質でのTGFBI発現はより重要と考えられた。EMTは免疫チェックポイ
ント阻害剤感受性に関連する。非小細胞性肺癌の肺癌細胞株A549を使用した実験において、EMTを誘導すると
TGFBIの発現が増加すること、またTGFBIがマイクロRNAを介してEMT誘導因子として作用することが報告されてい
る。我々の検討において、TGFBIとEMT関連マーカーであるVIMとは統計的有意差は認めないものの、両者の相関
傾向は認めた(p=0.07)。癌間質TGFBIにてEMTを、CD8にて抗腫瘍効果を評価することが、本検討では有用であっ
た。血清TGFBI濃度においては、今回肺癌の検討では組織TGFBI発現や治療感受性と相関を認めず、肺癌において
は癌間質組織内での発現がより重要と考えられた。 
５） 結語 
癌間質TGFBI発現と腫瘍組織内CD8発現を組み合わせて評価することが、ニボルマブの治療効果予測に対する有用
な予後予測マーカーとなると考えられた。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
